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Исследовано разделение таутомерных форм кетамина методом газовой хроматографии на 
хелатсодержащих сорбентах. Показано, что разделение енольной и кетонной форм вещества 
связано со специфическими взаимодействиями на поверхности неподвижной фазы, зависящи­
ми от природы модифицирующего хелата.
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Г идрохлорид 2-метиламино-2-(2-хлорфенил) 
циклогексанон (кетамин) является малотоксич­
ным препаратом с сильными анальгетически- 
ми и галлюциногенными свойствами короткого 
действия. Незначительное привыкание при по­
стоянном применении привело к широкому ис­
пользованию кетамина в медицинской практи­
ке [ 1 ]. Большинство опубликованных работ по ис­
следованию свойств кетамина посвящены его 
трансформации в организме, причем отмечено, 
что енольная форма кетамина склонна к образо­
ванию более обширного круга метаболитов по 
сравнению с кетонной формой [2-4]. Исследова­
ние состава кетамина проводится методами ПМР 
[5], полярографии [6] и газовой хроматографии [7]. 
Ранее нами показано, что модифицирование сор­
бентов и жидких фаз внутрикомплексными со­
единениями металлов влияет на их хроматогра­
фические свойства [8.9] и, в частности, увеличи­
вает селективность по отношению к кислородсо­
держащим соединениям [ 10]. В данной работе хе­
латсодержащие сорбенты применены для разде­
ления таутомерных форм кетамина с целью его 
аналитического контроля методом газовой хро­
матографии.
Экспериментальная часть
Работа проведена на газовом хроматографе 
“Хром-5" с пламенно-ионизационным детекто­
ром. стальными колонками длиной 0.5-1,2 м и 
внутренним диаметром 3 мм. Диапазон рабочих 
температур термостата составлял 150-190°С.
Сорбенты приготовлены на основе силикаге­
ля марки силипор 075 с удельной поверхностью 
50-115м 2/г и  средним радиусом пор 30 нм. Ком­
бинированная стационарная фаза с комплекса­
ми металлов нанесена испарением из раство­
рителя [11]. Затем сорбент выдерживали в су­
шильном шкафу в течение 4 часов при температу­
ре 70 °С и после наполнения колонки проводили 
кондиционирование в течение 10 часов при 160°С 
в токе гелия. Концентрация привитых комплек­
сов составила 5 % по массе.
Результаты и обсуж дение
Исследованы возможности для разделения 
таутомерных форм кетамина комбинированных
стационарных фаз на основе ПМС 100 и SE-30. 
модифицированных ацетилацетонатами [асас) и 
диметилглиоксиматами (dmgl) алюминия, евро­
пия, меди, никеля и цинка. На стационарных 
фазах: а) ПМС 100 и Ni(dmgl)2; б) SE 30 и Еи(асас)3; 
в) SE 30 и Си(асас)2 получено воспроизводимое 
разделение хроматографического пика кетами­
на. На других исследованных, в том числе немо- 
дифицированных, фазах разделение не наблю­
далось.
Исследование электронных спектров показа­
ло присутствие в модельном растворе этанола 
енольной и кетонной форм кетамина. Последо­
вательность элюирования определена методом 
химического вычитания. Внесение в анализиру­
емый раствор гидросульфита натрия существен­
но снизило площадь первого пика, что позволяет 
соотнести его с кетонной формой [12]. Т&ким об­
разом. на указанных фазах было достигнуто раз­
деление таутомерных форм. Разделение воспро­
изведено в различных условиях (см.таблицу)
Таблица
Параметры разделения кетонной и енольной форм кетамина в различных растворах на 
хѳлатсодержащих стационарных фазах
Сорбент Т,°С К К С, % (этанол) С, % (этилацетат) С, % (вода)
ПМС 100 + Ni(dmgl)2 170 0,57 3,7 12 ,3±0 ,3 8 ,5±0 .2 7 ,6±0 ,3
180 0,55 2.0 12 ,8±0 ,6 9 ,0±0 ,4 8 ,1±0 ,2
190 0,49 1 ,6 11 ,9±0 ,2 9 ,1 ±0 ,7 8 ,0±0 ,2
SE 30 + Eu(acac)3 160 0,72 1 .4 15 ,7±0 ,5 11 ,7±0 ,5 9 ,7±0 ,5
170 0,74 1 .4 15 ,5±1 ,0 11 ,6±0 .3 8 ,5±1 ,1
180 0,86 1 ,5 16 ,0±1 ,7 11 ,7±2 ,4 11 ,0±2 ,3
190 0,67 1 ,3 14 ,1 ±0 ,9 11,3±0 ,4 9 ,2±0 ,5
SE 30 + Cu(acac)3 160 0,69 1 ,8 13 ,2±0 ,7 12 ,5±0 .5 8 ,2±0 ,6
170 0,71 1 .7 12 ,3±0 ,6 12 ,3±0 ,3 8 ,6±0 ,7
180 0,66 1 .5 12 ,5±0 ,8 12 ,2±0 ,3 8 ,3±0 ,6
190 0,55 1 ,5 12 ,4±0 .5 12 ,1±0 ,3 9 ,3±0 ,6
Примечания. Кс - селективность стационарной фазы: К - степень разделения енольной и кетонной форм; 
С.% - концентрация енольной формы: Т - температура термостата хроматографа.
Модифицирование стандартных фаз хелата- 
ми металлов повысило их селективность по отно­
шению к сорбату и привело к возможности раз­
деления енольной и кетонной форм препарата 
кетамина. Максимальной селективностью обла­
дает неподвижная фаза с ацетилацетонатом ев­
ропия при 160 °С. Кроме того, небольшое время 
удерживания за счет использования колонки с 
этой фазой позволяет завершить определение за 
Змин.
Возможность использования стационарных
фаз. модифицированных внутрикомплексными 
соединениями, подтверждается также линейно­
стью зависимости селективности сорбентов (Кс) 
от отношения исправленных параметров удержи­
вания (см.рисунок).
При температурах ниже 150 °С пики становят­
ся асимметричными и размытыми, что затруд­
няет расчеты.
Проведено газохроматографическое определе­
ние кетонной и енольной форм кетамина в раз­
личных растворителях: этанол, гексан, этилаце-
таг, бензол, хлороформ. Разделение пика кетами­
на зафиксировано при использовании этанола и 
этилацетата, причем соотношение площадей 
пиков отличалось от полученного при исследова­
нии водного раствора. Максимальное количество 
енольной формы 16% определено в этаноле, что 
соответствует представлениям о влиянии поляр­
ных растворителей на кето-енольное равновесие.
Работа поддержана грантом РФФИ 01 -03- 
33082.
Селективности фазы SE-30+ Еи(асас)3 (1) 
и ПМС 100 + Ni(dmgl)2 (2) к таутомѳрам кетамина
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SEPARATION OF THE TAUTOMERIC FORM OF KETAMINE BY COMPLEXATION GAS 
CHROMATOGRAPHY
J.G.SIizhov, M.A.Gavrilenko, A.G.Losev
Separation of tautomeric forms of a ketamine by a method of a gas chromatography with a chelate 
containing sorbents was investigated. It is shown, that separation of enole and ketonic forms of substance 
is connected to specific interactions on a surface of the stationary phase and nature modifed chelate.
